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摘 要 本 文 用 4 种 限制 性 内 切 酶 (Pr 了 、Pst I 、Bgl 工 、Rsa I) 和 H-ras 一 1 基因 探 针 分 析 了 40 倒 
精神 分 裂 症 患者 (男女 各 半 ) 和 40 例 正 常 者 (男女 各 半 ) 的 基因 组 DNA 中 五 -ra 一 1 基因 的 RFLP, 结果 
提示 , 精神 分 裂 症 基因 不 与 11 号 染色 体 短 璧 的 有 -ras-1 基因 连锁 ， 
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Abstract ‘This article reports genomic H~ras—!l gene’s RFLP of 40 Schizophrenia patients (20 males, 20 
females) and 40 unrelated normal controls (20 males, 20 females). Four restriction endonucleases (Pvull, 
Ps!il1, Bglll, Rsal and 万 一 ras 一 1 gene probe were used to analyse the genome DNA. The preliminary 
study toints out that no evidence of linkage between schizophrenia and 万 一 ras 一 1 gene region on 
chromosome 11 was found. 
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精神 分 裂 症 (Schizophrenia, 简称 SP) 是 一 组 较 常见 的 精神 疾患 。 以 思维 、 情 绪 和 行为 不 协调 ， 
联想 散漫 、 言 行 怪异 、 脱 离 现实 为 其 主要 特征 “”。SP 流行 学 调查 、 家 系 分 析 、 双 生子 研究 资 
料 提示 , 本 病 具 有 明显 的 遗传 倾向 “”。 为 探测 SP 的 遗传 奥秘 , 中 外 学 者 正 不 遗 余力 地 运用 生物 
新 技术 对 SP 进行 深入 研究 。 本 文 报告 用 Hras-1 基因 探 针 以 及 限制 性 内 切 酶 Pyvu 了 I 、Pst 工 、 
Beg1I、RsaI 对 40 例 SP 患者 和 40 例 正 常 者 进行 RFLP 关联 分 析 , 旨 在 探讨 中 国人 群 中 SP 的 
发 生 基础 , 为 全 面 了 解 SP 的 遗传 机 理 提供 分 子 遗 传 学 资料 。 


1 材料 和 方法 


1. 病例 组 

在 广州 及 深圳 精神 病院 往 院 病 人 中 , 选择 经 DSM 一 卫 -R 标准 确诊 的 SP 患者 共 40 例 ( 男 女 各 
半 ), 年 龄 17 一 50 岁 。 
2. 对 照 组 

从 中 山 医 科大 学 医学 遗传 室 筛 查 葡萄 糖 -6- 磷 酸 脱氧 酶 (G6PD) 缺 乏 及 地 中 海 贫血 者 中 挑选 
40 例 正 常 者 (男女 各 半 ), 年 龄 20-45 岁 ， 
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3. 探 针 , 限制 性 酶 及 x *P daCTP 

五 -ras-1 基因 探 针 由 中 山 医 科大 学 医学 遗传 教研 室 曾 瑞 萍 、 杜 传 书 教授 提供 , 限制 性 内 切 酶 
由 北京 友谊 公司 购 进 , x 2”P dCTP 购 于 北京 福 瑞 公司 。 
4. Southern 杂交 

DNA 提取 , DNA 限制 性 内 切 酶 Pru 、Pst I 、Bgl1 、Rsa 1 酶 解 , 琼脂 糖 电泳 ,DNA 转移 
及 与 经 缺口 翻译 标记 的 探 针 杂交 , 放射 自 显影 按 曾 瑞 薄 等 方法 进行 


2 结果 与 讨论 


4 种 限制 性 内 切 酶 Pvu 卫 、PstI、Bgl 了 HH 、Rsal 和 杉 切 位 点 多 态 性 及 RFLP 类 型 的 比较 分 别 
见 表 1、2、3、4。 从 表 中 可 见 ,4 种 限制 性 内 切 酶 的 RFLP 片段 及 类 型 在 SP 患者 组 和 对 照 组 中 
均 无 显著 差异 (P> 0.05)。 


表 1 RsaI 酶 切片 段 及 类 型 比较 (* P>0.05) 
单个 限制 酶 切片 段 (Kb) : RFLP 类 型 (kb) 
10.2/2.9/2.1 


分 组 


9.1/2.9/2.1 


27 
24 


正常 者 (n= 40) 
P 值 


正常 者 (n= 37) 
SP 患者 (n= 36) 
PP 值 


RFLP 类 型 (kb) 
10.2 


正常 者 (n= 29) 
SP 患者 (n=27) 
P 值 


DNA 重组 技术 应 用 于 SP 的 研究 , 无 疑 会 加 快 SP 遗传 机 制 研究 的 进程 。 关 于 SP 的 病因 早 
期 有 和 多巴胺 (DA) 假 说 , 认为 DA 活性 增高 是 SP 发 生 的 主要 原因 。，Balon(1985) 报 告 , 血小板 单 胺 
氧化 酶 活性 降低 可 作为 SP 遗传 标记 Harrison(1991) 报 告 , SP 患者 海马 组 织 中 谷 氨 酸 受 体 基因 
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表达 显著 降低 。 而 近 几 年 来 有 关 SP 遗传 标记 的 研究 相对 集中 于 5 号 和 11 号 染色 体 。 本 研究 用 
定位 于 11p 的 8H-ras-1 探 针 和 4 种 限制 性 内 切 酶 对 40 例 SP 患者 和 40 例 正常 者 进行 关联 分 析 ， 
对 SP 患者 和 正常 者 在 基因 组 DNA 结构 水 平 上 是 否 存在 差异 进行 了 初步 探讨 。 本 研究 结果 表明 ， 
在 SP 患者 组 和 正常 对 照 组 之 间 , 4 种 酶 切 的 基因 组 DNA 中 万 -ras-1 基因 的 RFLP 均 无 显著 差 
异 。 该 结果 提示 , SP 患者 和 正常 者 在 本 研究 所 涉及 的 DNA 结构 上 基本 相同 。 鉴 于 ~ras-1 定 
位 于 11lp15, 故 本 组 资料 结果 也 提示 SP 基因 不 与 11pH-ras-1 连锁 。 江 三 多 等 曾 用 Hras-1 基 
因 探 针 及 限制 酶 secI 研 究 了 14 例 SP 患者 和 12 例 正常 者 ， 江 氏 研 究 结 果 提 示 , 11 号 染色 体 短 
辟 上 存在 着 SP 易 患 基因 5 。 本 组 资料 与 之 矛盾 。 江 三 多 等 还 以 Rh、ABO、P 血型 及 HLA 为 
标记 , 对 SP 进行 连锁 分 析 , 报告 SP 基因 不 可 能 位 于 这 些 标记 所 在 的 lp、4q、6p、99 的 相关 区 
域 "2 。 与 上 述 结果 不 同 , 据 Stclair 报告 , SP 基因 位 于 11q21 "9 。 同 时 , 关于 SP 基因 位 于 $q 的 
报告 也 是 相互 矛盾 的 “2 。 目 前 ,对 SP 基因 连锁 分 析 结 果 互 不 相同 的 事实 提示 , SP 的 发 生 和 遗 
传 十 分 复杂 , 不 同 于 单 基因 病 和 多 基因 病 那 样 有 规 可 循 。 也 许 只 有 在 系统 地 研究 了 整个 人 类 基因 
库 后 , 方 能 最 后 确定 SP 基因 的 存在 及 阐明 SP 的 遗传 机 制 “”, 因为 , SP 具有 遗传 的 异 质 性 。 
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